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NOVELTY - A calcium-strontium-hydroxyphosphate cement preparation 
(I) comprises: 

(1) powdered mixture containing calcium, strontium and 
orthophosphate at molar ratios of Ca/P-1 . 00-1 . 50 (excluding 1.00) and 
Sr/P=0-1.50 (excluding 0 and 1.50); 

(2) alkali metal or ammonium orthophosphate salt; and 

(3) water and/or an aqueous solution. 

DETAILED DESCRIPTION - INDEPENDENT CLAIMS are included for: 
(1) a strontium-apatite cement preparation (II) comprising a 
powdered mixture of tricalcium phosphate (Ca3(P04)2), strontium 
hydrogen phosphate (SrHP04) and/or tristrontium phosphate (Sr3(P04)2) 
and optionally strontium carbonate (SrC03) , to be mixed with an aqueous 
component comprising a solution of an alkali metal or ammonium 
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® Strontium-Apatit-Zement-Zubereitungen, die d8raus gebildeten Zemente und die Verwendung davon 

® Es werden Calcium-Strontium-Hydroxyphosphat- 
(Strontium-ApatitOZementzubereitungenbeschrieben mit 
ainer Pulvermischung, die molare Mengen der Kompo- 
nenten Calcium (Ca), Strontium <Sr) und Orthophosphat 
(P) in der Mischung in den Bereichen 1,00 < Ca/P S 1,50 
und 0 < Sr/P < 1,5 enthalt, mit einem Alkalisalz oder ainem 
Ammoniumsalz derOrthophosphorsaure und mit Wasser 
und/oder einer wfiasrigen Losung. 
Insbesondere enthfilt die Pulvermischung als Ca-Kompo- 
nente Ca 3 (P0 4 ) 2 (TCP) und a!s Sr-Komponente SrHP0 4 
und/oder Sr 3 (P04)2 und gegebenenfallszusatzlich SrC0 3 . 
Als wassrige Anmischldsung zur Bildung des Strontium- 
Apatit-Zements eignet sich eine wassrige Losung eines 
Aikalisaizes oder eines Am moniumsalzes der Orthophos- 
phorsaure. 
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Beschreibung 

[0001] Die Erfindung betrifft Calcium-Strontium-Hydrox- 
yphosphat-(Strontium-Apadt-)Zementzubereitungen, die 
Calcium und Strontium enthalten, und deren Verwendun- 5 
gen. Die Erfindung betrifft femer Strontium-Apatit-Ze- 
mente, die aus diesen Zementzubereitungen gebildet war- 
den, und das zu ihrer Herstellung angewandte Verfahren, 
Das Strontium-Apatit eignet sicb gut fur medizinische 
Zwecke, insbesondere als Knochenersatzmaterials, mit spe- to 
zieller Eignung zur AufRiUung von Osteoporose bedingten 
Knochendcfckten. 

[0002] Das menschliche und tierische Hartgewebe besteht 
im wesentlichen aus Hydroxylapatit, wobei meist kein stb- 
chiometrischer Hydroxylapatit vorliegt, sondem eine is 
[0003] Apatitstruktur, in welche Na, K, Mg und Strontium 
Salze mit eingebaut sind. 

[0004] In das Hartgewebe ist Uberdies noch Carbonat ein- 
gebaut, welches im Austausch gegen Phosphatgruppen in 
die Apatitstruktur eingebaut wild. 20 
[0005] Physiologisch vorkommender Apatit ist nanokri- 
stallin, was sich im Rontgendifiraktogramm in Form einer 
Linienverbreiterung darstellt, die keine exakte Zuordnung 
der Apatitstrukturen zulasst, da es sich vielmehr um die Su- 
perposition einzelner Peaks handelt 25 
[0006] Calciumphosphate sind biokompatibel und osteo- 
konduktiv, was bedeutet, dass sich neugebildetes Knochen- 
gewebe direkt auf diesen abscheidet Sie sind Uberdies re- 
sorbierbar, weil sie als kfirpereigen erkannt werden und im 
Rahmen des natUrlichen Knochenmetabolismus und Um- 30 
baus von spezifischen knochenresorbierenden Zelien, den 
Osteoklasten, abgebaut werden konnen. Wahrend solcher 
Umbauvorgange konnen Calciumphosphate abgebaut und 
durch kbrpereigenen Knochen ersetzt werden. 
[0007] Seit ca. 1970 gibt es Caiciumphosphat-Keramiken 35 
auf dem Markt, die vorwiegend in Form von vorgefertigten 
Fonnkorpern oder als Granulate in den menschlichen und 
tierischen Korper eingebaut werden. Diese Materialien ha- 
ben sich im klinischen Einsatz bewahrt, sie konnen jedoch 
nur selten kraftschlUssig in Defekte, die meist irregular sind, 40 
eingebaut werden. Durch fehlenden kraftschltissigen Hinbau 
kommt es aber oftmals zum Ausschwemmen der Granulate 
oder zum Einwachsen von Bindegewebe in den Defekt. Dies 
fUhrt dann zum Versagen der Augmentation. 
[0008] Caiciumphosphat-Keramiken werden vorwiegend 45 
aus Hydroxylapatit hergestellt, wobei diese Keramiken 
nicht resorbierbar sind oder aus biphasischen Caiciumphos- 
phat-Keramiken, die aus variablen Anteilen von (J-Tricalci- 
umphosphat (p-TCP) und Hydroxylapatit bestehen und we- 
gen der Resorbierbarkeit des p-Tricalciumphosphates zu- 50 
mindest teilweise, entsprechend dem Masseanteil, resorbiert 
werden konnen. 

[0009] Calciumphosphat-Zemente wurden erstmals seit 
1985 in der Literatur erwahnt. Sie haben Vorteile gegeniiber 
den Keramiken dadurch, dass sie kraftschlUssig in den Ktir- 55 
per eingebracht werden konnen (W. E. Brown and L. C. 
Chow, "A new calcium phosphate, watersetting cement", 
Chem. Res. Prog. 1986, 352-379; US 4,612,053; 
US 5,149,368; US 4,518,430; WO 956/14265; 
EP 0 835 668 Al). 

[0010] Diese Zemente zeichnen sich durch ein Ca/P Ver- 
haltnis > 1,5 aus. 

[00U] Durch Carbonat-Zugabe kann dieses Verhaltnis 
noch vergroBert werden. Ober die Resorbierbarkeit dieser 
Materialien gibt es widerspruchliche Berichte, weil solche 65 
Zemente, wenn das Reaktionsendprodukt Hydroxylapatit 
ist, nicht resorbiert werden, oder, falls es sich als Reakdons- 
endprodukt um Calciumdenzienten-Hydroxylapatit 
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(CDHA) handelt, dieser durch Osteoklasten resorbiert und 
von Osteoblasten durch neuen Knochen ersetzt werden 
kann. Die Resorptionsgeschwindigkeit ist dann nicht vor- 
hersehbar, weil die Resorption dann abhangig ist von der 
zellularen Akdvitat des Empfangers, der lokalen Durchblu- 
tungsrate und dem Implantationsort. 
[0012] Solche Zemente sind bereits erfolgreich auf dem 
Markt eingefiihrt (BoneSource, Norian SRS, Biobon, Calci- 
bon). Ein Hauptkritikpunkt von Seiten der Anwender ist al- 
lerdings die nicht vorhersehbare Resorbierbarkeit Der 
Markt verlangt nach einem Produkt, welches eine hohe me- 
chanische Stabilitat garantiert, aber nach einer bestimmten 
Zeit vollstandig resorbiert und durch korpereigenen Kno- 
chen ersetzt sein sollte. Viele Hersteller ftigen aus diesem 
Grund ihren Knochenersatzmaterialien losliche Mineralien 
wie CaHPO* CaSO* CaC0 3 oder &-TCP zu, um Uber die 
passive Ldslichkeit die Resorptionsgeschwindigkeit zu er- 
hdhen. Dies lost das Problem jedoch nur teilweise, weil die 
Hauptkomponente immer noch schwer oder nicht resorbier- 
bar bleibt. 

[0013] Die aufgrund zellularer Phanomene gesteuerte Ze- 
mentresorption folgt den Regeln des WoUTschen Gesetzes. 
Das Wolff sc he Gesetz beschreibt die standigen Knochen- 
umbaumodalitaten, und seine Kernaussage ist die, dass 
Knochen nur dort verbleibt, wo er aus biomechanischer 
Sicht auch benotigt wird. Aus dieser Aussage folgt, dass 
sich die Druckfestigkeit eines kUnstlichen Knochenersatz- 
werkstoffes an der des trabekularen Knochens orienderen 
sollte. 

[0014] Das heifit, eine hdhere Druckfestigkeit > 40 MPa 
ist gar nicht wUnschenswert, weil sonst ein gewisses "Stress- 
shielding" durch den Zement erzeugt wind, welches, bedingt 
durch die hdhere Festigkeit des Zementes, die Knochen- 
struktur des angrenzenden Implantatlagers auflockert. Da- 
mit wird der Ort der geringsten biomechanischen Festigkeit 
vom Zement in das auBere Implantatlager verschoben, wel- 
ches nicht wUnschenswert ist. 

[0015] Die Hauptverwendung von Knochenersatzwerk- 
stoffen liegt in der AurTUUung von metaphysaren Knochen- 
defekten und von Wirbelkdrpern. Diese Defekte entstehen 
hauptsachlich im Verlauf der Osteoporose. Die Osteoporose 
ist eine systemische Erkrankung des Gesamtorganismus, die 
sich im wesentlichen durch eine Imbalance des Knochen- 
stoffwechsels ausdriickt Dabei kehren sich die anabolen 
und katabolen Knochenumbauvorgange um, und es wird 
mehr Knochen durch osteoklastare Akdvitat abgebaut als 
durch Osteoblastenaktivitat angebaut ^wird. Diesem Un- 
gleichgewicht der Knochenabbaurate zur Knochenanbau- 
rate wird versucht mit verschiedenen systemiscb wirksamen 
Substanzen entgegenzutreten. Dazu zahlen unter anderem 
die Bisphosphonate und Hormonpraparate, die jedoch den 
Gesamtorganismus belasten. WUnschenswert ware in dieser 
Hinsicht ein Knochenersatzmaterial, welches sich dadurch 
auszeichnet, dass es nicht nur ein reiner Knochenersatzstoff 
bzw. FQUstofF darstellt, sondern dass dieses Material auf die 
es umgebenden Knochenzellen derart wirkt, dass es die me- 
tabolischen Vorgange gewissermaBen umkehrt, so dass eine 
uberschieBende osteoklastare Akdvitat durch das Knochen- 
ersatzmaterial selbst attenuiert wird und die osteoblastare 
(Knochen anbauende) Aktivitat stimuliert wird. Durch die 
Vorgabe eines solchen Entwicklungszieles wird es vermie- 
den, dass infolge osteoporotischer Aktivitaten ein einmal 
eingebrachtes Knochenersatzmaterial durch die gesteigerte 
Osteoklastenaktivitat schnell abgebaut wird, ohne dass 
gleichzeitig, wegen der Osteoporose bedingten attenuierten 
Osteoblastentadgkeit, neuer Knochen angebaut werden 

kann. 

[0016] Diese Probleme werden beim Betrachten des ge- 
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genwartigen Standes der Technik nicht gelost In der 
WO 02/02478 Al wind zwar ein Calciumphosphat-Zement 
oflfenbart, welcher Strontiuni-Ionen in Form von SrCQj ent- 
halt, hierbei wird das Strontiumcarbonat jedoch nur zur Be- 
einflussung der expansiven Eigenschaften des in seiner 
Hauptkomponente aus Magnesium-ammonium-phosphat 
bestehenden Zementes verwendet Dieses Strontiumcarbo- 
nat wild zudem, wegen seiner potenzielien Ldslichkeit 
schnell aus dem Zement herausgelost, so dass von diesem 
kein protrahierter Effekt ausgeben kann und somit der Kno- 
chenmetabolismus nicht beeinflusst werden kann. 
[0017] Aufgabe der Erfindung ist es, ein Material bereit zu 
stellen, welches sich als Knochenersatzmaterial, insbeson- 
dere fiir den osteoporotischen Knochen, besonders gut eig- 
net 

[0018] Diese Aufgabe wird besonders gelflst dutch die Ze- 
ment-Zubereitung gemafi Anspruch 1 oder Anspruch 11, 
durch die Verwendungen dieser Zement- Zubereitungen ge- 
maB den Ansprtichen 21 und 22, durch das Verfahren zur 
Herstellung eines Strontium-Apatit-Zements gemafi An- 
spruch 23 sowie durch das aus diesen Zement-Zubereitun- 
gen gebildete Strontium- Apatit gemafi Anspruch 26. 
[0019] Bevorzugte AusfUhrungsformen sind in den Unter- 
ansprtichen zu den oben genannten Ansprtichen wiederge- 
geben. 

[0020] Die erfindungsgem&Ben Zement-Zubereitungen 
zeichnen sich durch die Gegen wart von Calcium- und Stron- 
Uum-Ionen aus. Diese Calcium- und Strontium-Ionen k6n- 
nen in Form ihrer Phosphate oder Hydrogenphosphate, ge- 
gebenenfalls zusatzlich auch ihrer Carbonate, in die Zube- 
reitungen eingebracht werden. Magnesium-Ionen kdnnen 
vorzugsweise nicht oder nur in unwesentlichen Mengen, 
etwa in unvermeidbaren Spuren, vorliegen. 
[0021] Aufgrund seiner Zusammensetzung besitzen die 
erfindungsgemaiJen Zement-Zubereitungen und damit das 
daraus gebildete, ausgehartete Strontium-Apatit die Fahig- 
keit, protrahiert Strontiumionen freizusetzen. Dadurch be- 
steht die Moglichkeit, dass der Knochenstoffwechsel im 
osteoporotischen Knochen positiv beeinflusst wird, insbe- 
sondere im osteoporotischen Knochen eine anabole Akti vi- 
tal im Knochenstoffwechsel erzeugt werden kann. Es wird 
dadurch, insbesondere im osteoporotischen Knochen, eine 
standige Stimulation der Osteoblastentatigkeit bewirkt wird 
bei gleichzeitiger Inhibition der bei der Osteoporose ver- 
starkten Osteoklastenaktivitat. 

[0022] Mit der vorliegenden Erfindung wind femer ein Ze- 
mentsystem zur VerfXlgung gestellt, mit welchem Knochen- 
defekte formschlussig ausgefullt werden konnen, wobei die 
Zement-Zubereitungen nicht nur bei Raumtemperatur, son- 
dem auch bei Korpertemperatur aushartbar und fiir den An- 
wender ausreichend lange verarbeitbar sind. Nach ihrer 
Aushartung weisen die erfindungsgemaflen Zement-Zube- 
reitungen im menschlichen oder tierischen Korper eine pas- 
send hoheDruckfestigkeit auf. Das aus der Zement-Zuberei- 
tung gebildete Calcium-Strontium-Hydroxyphosphat 
(Strontium- Apatit) ist nanokristallin und erreicht seine ma- 
xim ale Festigkeit in einer Zeit von wenigen Stunden bis we- 
nigen Tagen. 

[0023] Die Zementzubereitungen der Erfindung sind, je 
nach biologischer Situation, biologisch abbaubar bzw. kdn- 
nen im Korper resorbiert werden. Dabei zeichnet sich das 
erfindungsgemafle Material durch eine gute Kohasionsfd- 
higkeit bei Kontakt mit Kdrperflussigkeiten aus. Das erfin- 
dungsgemaBe Material weist eine hohere Wasserldslichkeit 
auf als Calciumdefizienter-Hydioxylapatit, was sich giinstig 
auf den Ersatz durch kdrpereigenen Knochen auswirkt. 

[0024] Somit wird gemafi der vorliegenden Erfindung ein 
Material bereitgestellt, welches aufgrund seiner Zusammen- 



setzung nicht nur Knochendefekte scnliefien, sondem auch 
eine anabole Aktivitat im Knochen erzeugen und damit ak- 
tiv zum Knochenaufbau beitragen kann. 
[0025] Die Erfindung und bevorzugte AusfUhrungsformen 

5 davon werden nachfolgend naher erlautert. 

[0026] Die im Anspruch 1 definierte Zement-Zubereitung 
gemafi der Erfindung weist in der Pulvermischung ein mola- 
res Ca/P- und Sr/P-Verhaitnis in den Bereichen 1,00 < Ca/P 
< 1,50 und 0 < Sr/P < U0 auf. Das Sr/P-Verhaitnis betragt 

to vorzugsweise mindestens 0,2 und weiter bevorzugt minde- 
stens 0,5. 

[0027] Die im Anspruch 11 definierte Zement-Zuberei- 
tung gemafi der Erfindung ist durch die chemische Zusam- 
mensetzung der Ausgangskomponenten zur Bildung des 

15 Strontium-Apatit-Zements bestimmt und enthalt in der Pul- 
vermischung als Mindestbestandteile neben Ca3(PC>4) 2 
(TCP), das als a- und/oder 0-TCP vorliegen kann, SrHP0 4 
und/oder Sr 3 (P04)2 und gegebenenfalls zusatzlich SrCQz. 
[0028] Die nachfolgende Beschreibung bezieht sich auf 

20 beide Gegenstande der Erfindung. 

[0029] Das Alkali salz oder das Ammoniumsalz der Ortho- 
phosphorsaure kann als Ausgangsmaterial der Zubereitung 
getrennt von Pulvermischung und Wasser und/oder wfissri- 
ger Lflsung vorliegen. Bevorzugt liegt das Salz in Form der 

25 wassrigen Losung vor, die als AnmischflUssigkeit zum Bil- 
den des Zements mit der ttockenen Pulvermischung ver- 
mischt wird. Zum Steuern der Reaktionsgeschwindigkeit 
kann zusStzliches Alkali salz oder Ammoniumsalz in trocke- 
ner Form in der Pulvermischung vorliegen. Hierzu enthalt 

30 die Pulvermischung vorzugsweise zusatzlich NaH2P04 und/ 
oder Na 2 HP04, KH2PO4 und/oder K 2 HP0 4 oder Kombina- 
tionen der genannten Na- und K-Salze der Orthophosphor- 
saure. 

[0030] Als Alkalisalz fur die wassrige Losung der An- 

35 mischfliissigkeit ist insbesondere ein Na- und/oder ein K- 
Salz der Orthophosphorsaure geeignet, speziell der prima- 
ren oder sekundaren Saize und insbesondere deren Kombi- 
nation. Bevorzugt wird das Alkalisalz der Orthophosphor- 
saure aus einer Gruppe ausgew&hlt, die aus folgenden Be- 

40 standteilen besteht: ein prim ares Kaliumsalz (KH2PO4), ein 
sekundares Kaliumsalz (K2HPO4) der Orthophosphorsaure 
und eine Mischung davon, und ein primares Natriums alz 
(NaH 2 P0 4 ), ein sekundares Natriumsalz (Na 2 HP0 4 ) der Or- 
thophosphorsaure und eine Mischung davon, und Kombina- 

45 tionen der genannten Kalium- und Natriums alze. 

[0031] Als Ammoniumsalz fiir die wassrige Losung der 
AnmischflUssigkeit ist (NrL^HPC^ besonders geeignet 
[0032] Damit Strontium-Ionen gUnstig in die Strontium- 
Apatit-Struktur eingebaut werden kann, liegt das Strontium 

50 in der Pulvermischung vorteilhaft als Strontiumphosphat 
(Sr3(P04)2) oder Strontiumhydrogenphosphat (SrHP04) 
oder einer Mischung davon vor. Die Menge an SrHP0 4 und/ 
oder Sr 3 (P0 4 )2 in der Pulvermischung betrat vorzugsweise 
mehr als 10 Gew.-% bis 60 Gew.-%. Weiter bevorzugt sind 

55 mehr als 15 Gew.-%, insbesondere mehr als 20 Gew.-% da- 
von enthalten. 

[0033] Das wahlweise zusatzlich in die Pulvermischung 
eingebrachte SrC03 kann in einer Menge von zum Beispiel 
0,01 bis 10 Gew.-% vorliegen. 

60 [0034] Die Pulvermischung kann zusatzlich je nach 
Wunsch weitere geeignete Substanzen enthalten, z. B. Me- 
tall-Carbonate, Ca-, Mg-Sr-, Na-, K-Sulfate, Ca-, Na-, K- 
Phophate, Ca-, Na-, K-Hydrogenphosphate sowie deren 
Oxide und/oder -Hydroxyde. 

65 [0035] Zur Herstellung des Strontium-Apatit-Zements 
wird die oben beschriebene Pulverkomponente mit der oben 
beschriebenen wassrigen Komponente (der Anrnischldsung) 
gemischt und diese Mischung anschlie&end ausharten gelas- 
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sen, so dass Strontium-Apalit als Reakuonsendprodukt ge- 
bildet wird. Dabci kann die Pulvennischung sowohi mit al- 
kalischen L&sungen, die (NH^HPO* K 2 HP0 4 und/oder 
Na 2 HP0 4 enthaiten, als auch mit sauren Losungen, die 
NaH 2 P0 4 und/oder KH 2 P0 4 enthaiten, oder durch geeignete 
Mischlosungen der genannten prim^ren und sekundaren O- 
thophosphate zum AushSrten gebracht werden. Die wass- 
rige Losung weist vorzugsweise einen pH-Wert im Bereich 
von 5 bis 12 auf. 

[0036] Nach dem Mischen wild iiblicberweise eine Paste 
gebildet Diese kann in eine Form eingefullt werden, wo- 
durch nach der Aushartung der Paste, der Form als Matrix 
folgend, definierte Fonnkdrper hergestellt werden konnen. 
Die Viskositat und/oder die Konsistenz der Mischung kann 
dabei derart eingestellt werden, dass diese nicht nur als Pa- 
ste mit Werkzeugen in Defekte eingebracht, sondem auch 
injiziert werden kann. 

[0037] Die Zement-Zubereitung bzw. das Strontium- Apa- 
tit-Zement gemaB der Erfindung kann fur medizinische 
Zwecke eingesetzt werden und ist als KnochenersatzstofF, 
als Knochenfiiilstoff, als Knochenzement, als Knochenkleb- 
stoff und vor allem als therapeutisches Mittel zur Behand- 
lung der Osteoporose besonders geeignet. 
[0038] Die Zement-Zubereitung bzw. das Strontium-Apa- 
tit-Zement gemfi8 der Erfindung ist auBerdem als Tragerma- 25 
terial fur Wirkstoffe biologischer oder pharmazeutischer 
Herkunft geeignet. Hierzu enthSU die Zubereitung in der 
Pulver- und/oder der wassrigen Hussigkeitskornponente zu- 
sStzlich eine pharmakoiogisch und/oder biologisch wirk- 
same Substanz, etwa ein Antibiotikum, ein Zytostatikum, 30 
ein Analgetikum, ein Desinfektionsmittel, ein Wachstums- 
faktor, ein Protein oder ein Biopolymer bzw. Kombinatio- 
nen der genannten Wirksubstanzen. Besonders geeignet ist 
der Einsatz eines Wirkstoffs aus der Gruppe Gentamicin 
bzw. Tobramycin, Clindamycin und Vancomycin, ein Wirk- 
stoff der TGF-^Reihe oder aus der Reihe der BMPs bzw. 
Kombinationen der genannten Wirkstoffe. 
[0039] Eine weitere bevorzugte Ausfuhrungsrorm besteht 
darin, dass die Zubereitung in der Pulverkomponente zu- 
satzlich eine Substanz in Form von granularen Partikeln ent- 40 
halt, die sich in der wassrigen Hussigkeitskornponente lost, 
wie z. B. Salze, Zucker, synthetische, hydrolytisch abbau- 
bare Polymere. Diese granularen Partikel, die z. B. in einer 
KomgroBe von 10 bis 300 urn eingebracht werden, generie- 
ren dann nach dem Mischen und wahrend des Aushartungs- 45 
prozess ein Porensystem, wodurch die Oberflache vergro- 
Bert und die Resorptionsleistung beschleunigt wird. 
[0040] Die Erfindung wird nachfolgend anhand von nicht 
einschrankenden Beispielen naher erlSutert 

50 

Beispiele 



[0041] In den Beispielen werden folgende Abktirzungen 

verwendet: 

P = Pulvermischung 

L = Flussigkeit 

L/P = FlQssigkeits/Pulver Verhaltnis in ml/g 

ti = initiale Aushartezeit (nach ASTM C266-89) 

tf = finale Aushartezeit (nach ASTM €266-89) 

C 8 (xh/yd) = Kompressionsfestigkeit in MPa nach x Stun- 

den/y Tage Lagerung in 37°C warmer 0,9%iger Kochsalzltt- 

sung 

MPa = Mega Pascal 

[0042] Herstellung von Strontium-Apatit-Zement-Zube- 
reitungen und daraus gebildete Zemente: 
Wie in den nachfolgenden Beispielen 1 bis 7 angegeben 
wurden nach dem Einwiegen aller Bestandteile die Pulver- 
komponenten P in einer Kugelmuhle miteinander homogen 



vermahlen und anschlieBend mit einer wassrigen Losung L 
in dem angegebenen Verhaltnis vermischt. Nach Ablauf ei- 
ner bestimmten Aushartungsdauer wurde jeweils die Kom- 
pressionsfestigkeit bestimmt 

Beispiel 1 

P = 65 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 16 g Sr 3 (P0 4 ) 2 

L = 33 M (NKO2HPO4 
L/P = 0,40 
Q(48 h) = 30 MPa 
C B (10d) = 43,8MPa 
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Beispiel 2 

P - 65 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 16 g Sr 3 (P0 4 ) 2 
L = 4% Na 2 HP0 4 
1VP = 0,35 , 

U = 13*30" (13 Minuten und 30 Sekunden) 

Beispiel 3 

P = 65 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 16 g Sr 3 (P0 4 ) 2 + 3 g Sr€0 3 

L = 3,5M (NH4) 2 HP0 4 

L/P = 0,40 
Q(10d) = 46,4 Mpa 

Beispiel 4 

P = 60 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 10 g Sr 3 (P0 4 ) 2 + 10 g SrHP0 4 + 3 g 
S1CO3 

L = 3 M K2HPO4/I M KH 2 P0 4 

L/P = 0,40 

Q (2 h) = 3,8 Mpa 

C(18 h) = 26,4 Mpa 

Beispiel 5 

P = 65 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 16 g SrHP0 4 + 3 g SrC0 3 
L = 3 M K2HPO4/I M KH 2 P0 4 
UP = 0,30 

C s = (5 h)= 18,4 Mpa 

Beispiel 6 

P = 65 g Ca 3 (P0 4 ) 2 + 12 g Sr 3 (P0 4 ) 2 + 14 g SrHP0 4 + 3 g 
SrCOs 

L = 3,2M(NH4) 2 HP0 4 

UP = 0,35 

C (5 h) = 13,0 Mpa 

Beispiel 7 

P = 30 g Ca 3 (Po 4 ) 2 + 10 g Sr 3 (P0 4 ) 2 + 10 g SrHP0 4 + 5 g 

SKXb + 10 g K 2 HP0 4 

L = 3 M K 2 HP(V1 M KH 2 P0 4 

UP = 0,22 

0,(72 h) = 40 Mpa 

Patentanspriiche 

I. Calcium-Strontium-Hydroxyphosphat-Zement-Zu- 
bereitung, umfassend: 

- eine Pulvermischung mit molaren Mengen der 
Komponenten Calcium (Ca), Strontium (Sr) und 
Orthophosphat (P) in der Mischung in den Berei- 
chen 1,00 < Ca/P £ 1,50 und 0 < Sr/P < 1,50 

- ein Alkalisalz oder ein Ammoniums alz der Or- 
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thophosphorsaure, und 

- Wasser und/oder eine wassrige Lttsung 

2. Zubereitung nach Anspruch 1, wobei das Alkaiisalz 
dcr Orthophosphorsaure ein Natrium-(Na-) und/oder 
Kalium-(K-) Salz ist. 

3. Zubereitung nach Anspruch 1 oder 2, wobei das Al- 
kaiisalz der Orthophosphorsaure aus einer Gruppe aus- 
gewahlt ist, die aus folgenden Bestandteilen besteht: 
ein primares Kaliumsalz, ein sekundares Kaliumsalz 
der Orthophosphorsaure und eine Mischung davon, 
ein primares Natriums alz, ein sekundares Natriumsalz 
der Orthophosphorsaure und eine Mischung davon, 
und Kombinationen der genannten Kaliura- und Natri- 
umsalze. 

4. Zubereitung nach einem der vorangehenden An- 
spriiche, wobei das Alkali- oder Ammoniumsalz der 
Orthophosphorsaure in der wassrigen L6sung vorliegt. 

5. Zubereitung nach einem der vorangehenden An- 
sprflche, wobei die wassrige lx5sung einen pH-Wert im 
Bereich von 7 bis 12 aufweist 

6. Zubereitung nach einem der vorangehenden An- 
spruche, wobei das Strontium in der Pulvermischung 
als Strontiumphosphat oder Strontiumhydro- 
genphosphai oder einer Mischung davon vorliegt. 

7. Zubereitung nach Anspruch 6, wobei das Stronti- 25 
umphosphat das Strontiumhydrogenphosphat oder die 
Mischung davon in der Pulvermischung bei einer 
Menge von mehr als 10 Gew.-% bis 60Gew.-% vor- 
liegt 

8. Zubereitung nach Anspruch 6, wobei die Pulvermi- 30 
schung zusatzlich Strontiumcarbonat enthalL 

9. Zubereitung nach einem der vorangehenden An- 
spruche, wobei die Pulvermischung folgende Bestand- 
teile enthalt: 

- Ca 3 (P0 4 ) 2 (TCP). 35 

- SrHPO A und/oder Sr 3 (P0 4 )2 

- gegebenenfalls zusatzlich SrCQj. 

10. Zubereitung nach Anspruch 9, wobei die Pulver- 
mischung zusalzlich NaH 2 P0 4 und/oder Na 2 HPQ 4 , 
KH 2 P0 4 und/oder K 2 HP0 4 oder Kombinationen der 40 
genannten Na- und K-Salze der Orthophosphorsaure 
enthalt 

11. Strontium- Apatit-Zement-Zubereitung mit einer 
Pulvermischungs- und einer wassrigen Anmischld- 
sungs-Komponente, wobei die Pulvermischungs-Kom- 45 
ponente folgende Bestandteile enthalt: 

- Ca 3 (P0 4 )2 (TCP), 

- SrHP0 4 und/oder Sr 3 (P0 4 ) 2 , 

- gegebenenfalls zusatzlich S1CO3, 
und wobei die Anmischldsungs-Komponente eine 
wassrige Losung eines Alkalisalzes oder eines Ammo- 
niurnsalzes der Orthophosphorsaure enthalt 

12. Strontium- Apatit-Zement-Zubereitung gemaB An- 
spruch 11, wobei die AnmischlSsungs-Komponente 
eine wassrige Losung von (NH 4 ) 2 HP0 4 oder eine 
wassrige Losung eines primaren und/oder sekundaren 
Na- und/oder K-Salzes der Orthophosporsaure enthalt. 

13. Strontium- Apatit-Zement-Zubereitung gemaB An- 
spruch 11, wobei die Anmischlosungs-Komponente 
eine wassrige Losung von primarem Salz NaH 2 P0 4 G° 
und/oder KH 2 P0 4 , eine wassrige Losung von sekunda- 
rem Salz K 2 HP0 4 und/oder Na 2 HP0 4 , oder eine wass- 
rige Losung einer Mischung aus primarem Salz 
KH 2 P0 4 und/oder NaH 2 P0 4 mit sekundarem Salz 
K 2 HP0 4 und/oder Na 2 HP0 4 enthalt. 

14. Strontium- Apatit-Zement-Zubereitung gemaB An- 
spruch 11, wobei die Pulvermischung zusatzlich 
NaH 2 P0 4 und/oder Na 2 HP0 4 , KH 2 P0 4 und/oder 
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K 2 HP0 4 oder Kombinationen der genannten Na- und 
K-Salze der Orthophosphorsaure enthalt 

15. Strontium-Apatit-Zement-Zubereitung gemaB ei- 
nem der Anspriiche 11 bis 14, wobei in der Pulvermi- 
schungs-Komponente SrHP0 4 und/oder Sr 3 (P0 4 ) 2 in 
einer Menge von mehr als 10 Gew.-% bis 60 Gew.-% 
vorliegt. 

16. Strontium- Apatit-Zement-Zubereitung gemaB ei- 
nem der Anspriiche 11 bis 15, wobei in der Pulvermi- 
schungs-Komponente SrC03 in einer Menge von 0,01 
bis 10 Gew.-% vorliegt 

17. Zubereitung gemaB einem der Ansprflche 1 bis 16, 
wobei die Pulver- und/oder die wassrige Fltissigkeits- 
komponente zusaiziich eine pharmakologisch und/oder 
biologisch wirksame Substanz enthalt. 

18. Zubereitung gemSB Anspruch 17, wobei die phar- 
makologisch und/oder biologisch wirksame Substanz 
ein Antibiotikum, ein Zytostatikum, ein Analgetikum, 
ein Desinfektionsmittei, ein Wachstumsfaktor, ein Pro- 
tein und/oder ein Biopolymer ist 

19. Zubereitung gemaB Anspruch 18, wobei die phar- 
makologisch und/oder biologisch wirksame Substanz 
eine solche ist, die aus der folgenden Gruppe ausge- 
wahlt ist Gentamicin bzw. Tobramycin, Clindamycin, 
Vancomycin, eine Substanz der TGF-^-Reihe und eine 
Substanz aus der Reihe der BMPs. 

20. Zubereitung gemaB einem der Anspriiche 1 bis 19, 
wobei die Pulverkomponente zusaiziich eine Substanz 
in Form von granularen Partikeln enthalt, die sich in 
der wassrigen Fliissigkeitskomponente lost 

21. Verwendung einer Zement-Zubereitung gemaB ei- 
nem der Anspriiche 1 bis 20 fttr medizinische Zwecke. 

22. Verwendung einer Zubereitung gemaB einem der 
Anspriiche 1 bis 20 als Knochenersatzstoff, Knochen- 
fiillstoff, Knochenzement oder als Knochenklebstoff 
oder als therapeutisches Mittel zur Behandlung der 
Osteoporose. 

23. Verfahren zur Herstellung eines Strontium-Apatit- 
Zements mit den Schritten: 

- Mischen* einer Pulverkomponente und einer 
wassrigen Komponente, wie sie in einem der An- 
spriiche 1-19 angegeben sind, und 

- Ausharten lassen der Mischung unter Bildung 
von Strontium-Apatit als Reaktionsendprodukt 

24. Verfahren nach Anspruch 23, wobei eine nach dem 
Mischen gebildete Paste in eine Form eingefiillt wird, 
wodurch nach der Aushfirtung der Paste der Form als 
Matrix folgend definierte Formk6rper hergestellt wer- 
den. 

25. Verfahren nach Anspruch 23, wobei nach dem Mi- 
schen und vor dem Ausharten der Mischung eine inji- 
zierbare Fliissigkeit gebildet wird. 

26. Strontium-Apatit auf der Basis einer Zement-Zu- 
bereitung gemaB einem der Anspriiche 1 bis 20. 
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